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動を示したα2-macroglobulin（α2M）の同定を行った。当該蛋白は、RT－PCR 法、in situ hybridization 及
び免疫組織化学的検索によりGST－P陰性の前癌病変のみならず、肝細胞腺腫、肝細胞癌においても特異的に発
現していた。また、mRNA及びその蛋白はPP誘発病変のみならず、DEN単独投与により誘発された前癌および腫
瘍性病変にも高発現を示した。特に、HE染色標本では組織学的異常の認められない部位でもα2MmRNA小陽性巣
が確認され、α2M mRNA陽性巣数はHE標本で検出可能な病巣数の約1.8倍多く認められていた。以上より、従
来のラット肝前癌病変マーカーでは検出できなかった肝前癌病変の検出に有効と思われる新規マーカーとして
α2Mが同定され、さらにその蛋白は肝発癌過程の非常に早期から悪性化に至るまで関与している可能性が強く
示唆された。本研究は、化学物質のヒトに対する発癌リスク評価に大きく貢献しうるものと考えられ、よって
著者は博士（医学）の学位を授与されるのに値するものと判定された。 
